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Часто локальное воспаление приобретает системный характер с тотальной воспалительной реактивностью эндотелиоцитов, плазменных и 
клеточных факторов крови, соединительной ткани, а на заключительных этапах – и микроциркуляторными расстройствами в жизненно 
важных органах и тканях. В настоящее время изучение системного воспаления при хронической обструктивной болезни легких (ХОБЛ) 
сосредоточено на двух аспектах. Во-первых, это оценка воспалительной нагрузки путем определения содержания в крови маркеров воспа-
ления. Во-вторых, в настоящее время общепризнано, что для ХОБЛ характерно развитие ряда внелегочных патологий и сопутствующих 
заболеваний. Какими бы ни были эти общие патогенетические механизмы, ясно одно: сердечно-сосудистые заболевания, снижение массы 
тела, остеопороз и ряд других «внелегочных» проявлений ХОБЛ связаны с наличием хронического системного воспаления. 
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Often local inflammation develops into systemic one with total inflammatory response of endotheliocytes, plasma and cellular blood factors, connective 
tissue, and at the final stages it is manifested through microcirculatory disorders in vital organs and tissues. At present two aspects are being investigated 
related to systemic inflammation in chronic obstructive pulmonary disease (COPD). Firstly, it is the evaluation of inflammatory load through testing 
the level of inflammation markers in blood. Secondly, now it is generally recognized that a number of typical extrapulmonary disorders and concurrent 
diseases develops in COPD patients. Regardless of these general pathogenic mechanisms, the one thing is clear: cardiovascular diseases, body weight 
loss, osteoporosis and a number of other extrapulmonary manifestations of COPD are related to systematic inflammatory response. 
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Хроническое легочное воспаление – длительно 
протекающий воспалительный процесс, касающий-
ся всех структур легочной ткани (бронхи, бронхио-
лы, альвеолы, легочные сосуды) с участием воспа-
лительных клеток и множества провоспалительных 
медиаторов [3]. Часто локальное воспаление при-
обретает системный характер. Хроническое систем-
ное воспаление (ХСВ) – это типовой, мультисин-
дромный, патологический процесс, развивающийся 
при системном повреждении и характеризующийся 
тотальной воспалительной реактивностью эндоте-
лиоцитов, плазменных и клеточных факторов крови, 
соединительной ткани, а на заключительных эта-
пах – и микроциркуляторными расстройствами в 
жизненно важных органах и тканях [15]. 
 В основе как острого, так и ХСВ лежит единый 
патогенетический механизм – системная альтера-
ция, провоцирующая генерализацию базовых ме-
ханизмов программы воспалительного процесса, 
предназначенных для реализации внутри очага 
воспаления, но не за его пределами. Хронические 
факторы системной альтерации, как правило, дей-
ствуют кооперативно. В некоторых случаях мож-
но выделить ключевые триггеры ХСВ, такие как 
иммунокомплексная патология при системных 
аутоиммунных заболеваниях или развитие про-
лонгированного краш-подобного синдрома при 
атеросклеротической окклюзии бедренной артерии. 
В других случаях изменяются многие параметры 
гомеостаза без признаков доминирующего звена 
хронической системной альтерации. Другой важ-
ной задачей является классификация заболеваний, 
имеющих риски развития ХСВ, исходя из степени 
вовлечения в их патогенез механизмов ХСВ [4].
 Коморбидный фон пациентов с хронической об-
структивной болезнью легких (ХОБЛ) отягощен 
отнюдь не меньше, чем у «сосудистых» больных, 
при этом очевидно, что ХОБЛ по ряду клинических 
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и лабораторных показателей усугубляет клиниче-
ское течение абсолютного большинства известных 
заболеваний [1]. При хроническом воспалитель-
ном процессе в легких повышение уровня протеаз 
и оксидантов, вероятно, способствует деградации 
легочной ткани и прогрессированию ХОБЛ. Одна-
ко маркеры воспаления могут изменяться под воз-
действием и других заболеваний и, таким образом, 
при определенных обстоятельствах представляют 
не относящиеся к ХОБЛ фенотипы. Исследование 
биомаркеров относится к изучению молекул или 
материй (например, клеток, тканей), которые отра-
жают прогрессирование заболевания [12]. 
В настоящее время изучение системного воспа-
ления при ХОБЛ сосредоточено на двух аспектах. 
Во-первых, учитывая практические трудности 
обнаружения и количественного измерения брон-
хиального воспаления таким способом, который 
позволял бы при необходимости воспроизвести 
результат, представляется перспективной оценка 
воспалительной нагрузки путем определения со-
держания в крови маркеров воспаления. Во-вторых, 
в настоящее время общепризнано, что для ХОБЛ 
характерно развитие ряда внелегочных патологий 
и сопутствующих заболеваний. Какими бы ни были 
эти общие патогенетические механизмы, ясно одно: 
сердечно-сосудистые заболевания [22], снижение 
массы тела [37], остеопороз и ряд других «внеле-
гочных» проявлений ХОБЛ связаны с наличием 
ХСВ [33]. 
Связь между системным воспалением и сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями, несомненно, суще-
ствует [38]. Гаплотипы, связанные с повышением 
концентрации С-реактивного белка (СРБ), сами по 
себе не сопряжены с риском сердечно-сосудистых 
патологий [26]. Поэтому более вероятно, что СРБ – 
это маркер, а не причина таких сопутствующих за-
болеваний. При ХОБЛ имеется прямая связь между 
величиной системного воспалительного ответа и 
жесткостью артерий [40]. 
Среди основных медиаторов ХСВ выделяют: 
провоспалительные интерлейкины (ИЛ-1, 2, 6, 8, 
9, 12, 18) [35], фактор некроза опухоли (ФНО-α) 
[24], матриксные металлопротеиназы [21], СРБ [18] 
и т. д. Биомаркерами, специфичными для воспа-
ления, вызванного ХОБЛ, сегодня можно считать 
изомеры десмозина [32], лейкотриен-В4 [20], ИЛ-8 
[30], эластазу нейтрофилов и сурфактантный про-
теин Д [29]. 
 Кроме того, необходимо отметить, что в крови 
пациентов с ХОБЛ обнаруживают повышенные кон-
центрации фибриногена [39], атриального (тип А) 
и мозгового (тип В) натрий-уретического пептида 
(NTproBNP) [23], а также Т-тропонина [19]. У па-
циентов с ХОБЛ уже на ранней стадии заболева-
ния выявляются нарушение вазоактивной функции 
эндотелия, баланса противовоспалительных цито-
кинов, повышение концентрации циркулирующих 
иммунных комплексов (ЦИК). Развивающееся 
системное воспаление и эндотелиальная дисфунк-
ция (ЭД) прямо и опосредованно способствуют не 
только формированию легочной гипертензии и хро-
нического легочного сердца, но и развитию левоже-
лудочковой недостаточности. Увеличение концен-
трации эндотелина в плазме крови при ХОБЛ может 
рассматриваться как один из признаков наличия ЭД. 
Этот биологически активный субстрат активизирует 
рецепторы на гладкомышечных клетках, вызывает 
стойкую вазоконстрикцию и пролиферацию средней 
оболочки мелких сосудов, стимулирует дальнейшую 
активацию провоспалительных цитокиновых каска-
дов, поддерживает персистенцию хронического вос-
паления, усиливает адгезию тромбоцитов и образо-
вание микротромбов [7].
Предполагается, что СРБ является более стро-
гим предиктором кардиоваскулярных событий, чем 
холестерин липопротеидов низкой плотности [34]. 
Взаимодействуя с другими провоспалительными 
медиаторами, СРБ участвует в привлечении моно-
цитов в зону атеросклеротической бляшки и образо-
вании «пенистых» (ксантомных) клеток. Вместе эти 
изменения ведут к развитию острого воспаления, 
протекающего в основании атеромы, ее дестаби-
лизации, вазоконстрикции, тромбообразованию и 
окклюзии ветвей венечных артерий [28]. 
Частыми осложнениями ХОБЛ являются тром-
ботические осложнения и тромбоэмболия легочных 
артерий (ТЭЛА). К факторам, предрасполагающим 
к развитию ТЭЛА у больных ХОБЛ, относятся 
легочное сердце с наличием муральных тромбов 
в правом желудочке (ПЖ), нарушения агрегации 
тромбоцитов и фибринолиза, полицитемия, сни-
жение уровня физической активности, системная 
воспалительная реакция организма, прием корти-
костероидов, курение и аритмии [8]. 
Другой составляющей синдрома гиперкоагуля-
ции при ХОБЛ, обеспечивающей протромботиче-
ское и провоспалительное состояние всех систем 
организма, является ожирение, встречающееся у 
пациентов с ХОБЛ в 31% случаев. Жировая ткань 
является эндокринным органом, депонирующим 
множество провоспалительных цитокинов (в том 
числе СРБ, ФНО, ИЛ-6), гормонов и нейромедиа-
торов. Более того, адипоциты вырабатывают боль-
шие концентрации адипоцитокинов, среди которых 
наиболее изучены лептин, адипсин, адипонектин, 
резистин и грелин, которые усугубляют програди-
ентно протекающее системное воспаление и усугу-
бляют интермиттирующую гипоксию, способную 
изменять метаболизм глюкозы посредством влия-
ния на периферическую чувствительность тканей 
к инсулину [36]. 
 Несмотря на то что у пациентов с ожирением 
уровень лептина должен быть повышен, у больных 
ХОБЛ ввиду развития гиперадренергического со-
стояния, обусловленного гиперкапнией, и в силу 
активности высоких концентраций провоспали-
тельных цитокинов (ИЛ-1, ИЛ-6) количество его 
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ниже должного [25]. Кроме того, у пациентов с 
ХОБЛ имеет место так называемая резистентность 
к лептину, которая посредством активации супрес-
соров сигнальной системы цитокинов и подавле-
ния сигналов лептина способствует системному 
воспалению [31]. При сниженном уровне лептина 
у больных ХОБЛ с синдромом ожирения имеют ме-
сто высокие титры концентраций другого гормона, 
продуцируемого жировой тканью, – адипонектина, 
который способствует у данных больных развитию 
инсулинорезистентности и сахарного диабета 2-го 
типа (СД2). Примечательно, что в когорте пациен-
тов с СД2 и сопутствующей ХОБЛ наблюдаются 
более высокие концентрации СРБ, фибриногена, 
ИЛ-6, ФНО-α, а также наименьший уровень плаз-
менного альбумина по сравнению с лицами без об-
структивных заболеваний легких независимо от их 
пола и возраста [2]. Уровни маркеров системного 
воспаления у пациентов с ХОБЛ остаются повы-
шенными и без обострения заболевания. Сочета-
ние ХОБЛ с метаболическим синдромом отягощает 
течение основного заболевания, что объясняется 
значительным повышением уровней провоспали-
тельных цитокинов, в избытке секретируемых вис-
церальной жировой тканью [13].
 Установлено, что метаболический синдром у 
пациентов с ХОБЛ приводит к значительному по-
вышению риска сердечно-сосудистой патологии, 
в первую очередь ишемической болезни сердца 
(ИБС), у лиц молодого работоспособного возрас-
та, ускоряя развитие коронарного атеросклероза в 
среднем на 10 лет [9]. Несмотря на то что основной 
причиной диастолических нарушений левого же-
лудочка (ЛЖ) является гипертрофия его миокарда, 
в развитии диастолической дисфункции ЛЖ при 
ХОБЛ может играть роль нарушение межжелудоч-
кового взаимодействия. В его основе лежат повы-
шение жесткости миокарда желудочков и межже-
лудочковой перегородки, в том числе вследствие 
воздействия молекулярных компонентов воспале-
ния непосредственно на миокард, нарушение син-
хронности функционирования ЛЖ и ПЖ. Кроме 
того, активация эластолиза при ХОБЛ приводит 
не только к деструктивным изменениям легочной 
ткани, но и к нарушению эластичности аорты, ле-
гочной артерии и миокарда обоих желудочков, что 
в сочетании с ЭД способствует формированию 
диастолической дисфункции и сердечной недо-
статочности. В свою очередь, диастолическая дис-
функция ЛЖ впоследствии приводит к развитию 
левожелудочковой недостаточности. Повышение 
концентрации ЦИК свидетельствует о включении 
аутоиммунных механизмов в развитие заболева-
ния. ЦИК, взаимодействуя с эндотелием сосудов 
большого и малого кругов кровообращения, могут 
усилить ЭД и замкнуть один из порочных кругов 
сосудистых изменений, приводя к прогрессирова-
нию основного заболевания и его осложнений. ЭД 
опосредует также и один из механизмов вовлечения 
васкулярных процессов в патогенез хронического 
легочного сердца и лежит не только в основе разви-
тия микроциркуляторных расстройств у пациентов 
на ранних стадиях [11]. 
Артериальная гипертензия (АГ) и ХОБЛ пред-
ставляют одно из самых частых коморбидных со-
стояний в клинике внутренних болезней. Среди 
патогенетических механизмов АГ у больных ХОБЛ 
ведущая роль принадлежит первичной активизации 
симпатоадреналовой системы (САС).
Таким образом, к патогенезу АГ при ХОБЛ под-
ключается почечное звено, заключающееся в гипер-
реактивности ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы (РААС), повышении активности юкста-
гломерулярного аппарата, гиперпродукции ренина 
и ангиотензина II, при этом почечный механизм 
формирования АГ при ХОБЛ быстро становится 
доминирующим. При бронхиальной обструкции в 
сочетании с АГ наблюдается высокая активность 
РААС уже в начальной стадии ХОБЛ и отмечается 
гиперактивность ее тканевых компонентов. Повы-
шенная активность РААС может стать причиной 
гипокалиемии у пациентов с ХОБЛ, которая при-
водит к прогрессированию дыхательной недоста-
точности из-за снижения силы дыхательной му-
скулатуры [14]. 
 Основными механизмами системной и легочной 
АГ на фоне ХОБЛ являются хроническая артери-
альная гипоксемия и гиперкапния [5]. Снижение на-
пряжения кислорода в крови и тканях стимулирует 
хеморецепторы артериальных и венозных сосудов, 
вызывая усиление афферентных возбуждающих 
влияний на центральные вегетативные нейроны, 
и далее усиливает эфферентную симпатическую 
вазоконстрикторную активность на периферии. 
По мере усугубления бронхиальной обструкции 
и прогрессирования АГ повышается центральная 
α-адренергическая и дофаминергическая актив-
ность, которую повышают даже относительно ко-
роткие периоды гипоксии [16]. 
Помимо гипоксии, причиной повышения арте-
риального давления у больных ХОБЛ могут слу-
жить резкие колебания интраторакального дав-
ления, возникающие во время эпизодов удушья, 
которые также приводят к значительной актива-
ции САС и развитию системной вазоконстрикции. 
Колебания интраторакального давления влияют не 
только на симпатическую нервную систему, но и 
на синтез гормонов, ответственных за регуляцию 
объема циркулирующей крови (простагландины, 
NTproBNP) [17]. 
Кроме того, у больных «пульмогенной» АГ вы-
явлено преобладание явлений застоя в венулярном 
отделе микроциркуляторного русла, к которым со 
временем присоединяются реологические расстрой-
ства, связанные с внутрисосудистой агрегацией эри-
троцитов, нарушением их функции и локальным 
стазом в микрососудах (эритроцитоз). Подавление 
механизмов активной модуляции тканевого крово-
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тока сопровождается компенсаторным возрастани-
ем роли пассивной модуляции, которая направлена 
прежде всего на разгрузку венулярного звена ми-
кроциркуляторной системы [10]. 
Безусловно, что при освещенных выше механиз-
мах патогенеза АГ и ХОБЛ взаимоотягощению двух 
этих патологий способствуют неспецифическое 
персистирующее воспаление низкой градации и ок-
сидативный стресс, которые приводят к развитию 
ЭД, повышению выработки эндотелина и тромбо- 
ксана [27], а также к сосудистому ремоделированию 
и активации РААС [6]. 
 Таким образом, для ХОБЛ характерно респи-
раторное и системное воспаление, интенсивность 
которого нарастает в периоды обострений. Возмож-
но, что распространение интенсивного локального 
воспаления в дыхательных путях в систему кровоо-
бращения способствует увеличению концентрации 
специфических системных воспалительных мар-
керов и с течением времени приводит к развитию 
сердечно-сосудистого заболевания. Таким образом, 
терапия ХОБЛ должна быть направлена не только 
на легочные нарушения, но и на коррекцию систем-
ных проявлений.
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